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V. Відомості про дисертацію
Мова дисертації:
Коди тематичних рубрик: 31.23

Тема дисертації:
1. Нові підходи до in silico дослідження інгібіторів протеїнтирозинфосфатази 1B

2. New approaches for in silico study of inhibitors of protein tyrosine phosphatase 1B

Реферат:
1. Протеїнтирозинфосфатаза 1В та синтетичні інгібітори цього ензиму. Розробка нових підходів до in silico
дослідження потенційних інгібіторів протеїнтирозинфосфатази 1В, розробка нових методів відбору сполук,
які найбільш вірогідно проявлять себе як сильні інгібітори щодо РТР1В. Молекулярний докінг, QSAR,
кінетичний і статистичний аналіз. Вперше було проведено порівняння конформацій РТР1В згідно даних PDB-
файлів для характеристики ліганд-зв'язувальних центрів та рухливості залишків амінокислот. Центроїди
кластерів запропоновано як репрезентативні структури PTP1B для проведення розрахунків методом
молекулярного докінгу. Розроблено методологію молекулярного докінгу для вивчення зв'язування лігандів у
великих зв'язувальних порожнинах. Побудовано три моделі QSAR для оцінювання активності інгібіторів
PTP1B. Розроблено оціночні функції для молекулярного докінгу, що базуються на відомих оціночних
функціях програм AutoDock і AutoDock Vina, а також RF Score, які показали вищу ефективність у порівнянні з
вихідними функціями. Обґрунтовано застосування нових підходів для пошуку інгібіторів РТР1В. Розроблені



методи вже використовують для відбору потенційних інгібіторів для різноманітних ферментів. Сфера
використання розробок - біоорганічна хімія.

2. Protein tyrosine phosphatase 1B and synthetic inhibitors of this enzyme. Development of new approaches for in
silico study of potential inhibitors of protein tyrosine phosphatase 1B, development of new selection methods for
compounds, which are the most expected to show themselves as powerful inhibitors of РТР1В. Molecular docking,
QSAR, kinetic and statistic analysis. It was first to compare conformations of РТР1В in accordance with data from
PDB-files for characterization of ligand-bonding centers and mobility of amino acid residues. Cluster centroids are
proposed to be used as representative structures of PTP1B to carry out calculations by the method of molecular
docking and further analysis of gained results. It was developed methodology of molecular docking for
investigation of ligand-bonding in large binding cavities. It was built three QSAR models for estimation of PTP1B
inhibitors activity. It was first developed new scoring functions for molecular docking, which are based on the
known scoring functions of programs AutoDock and AutoDock Vina, and also RF Score, which showed higher
comparing with basic initial functions. Implementation of new approaches for PTP1B inhibitors search was
grounded. Developed methods are already used for selection of potential inhibitors for various enzymes. Usage
sphere for the developments is bioorganic chemistry.
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